The diagnostic utility of the frequency scale for the symptoms of gastroesophageal reflux disease questionnaire (FSSG) for patients with subacute/chronic cough(遷延性/慢性咳嗽患者の診断におけるFSSG質問票の有用性)<内容の要旨及び審査結果の要旨> by 黒川 良太
  




学 位 の 種 類 
 
 
  博士 (医学) 
 
報 告 番 号 
 
  甲第１８０７号 
 
学 位 記 番 号   第１２８５号 
 
氏    名 
 
 
  黒川 良太 
 
 
授 与 年 月 日 
 
 












The diagnostic utility of the frequency scale for the symptoms of 
gastroesophageal reflux disease questionnaire (FSSG) for patients 
with subacute/chronic cough 
（遷延性/慢性咳嗽患者の診断における FSSG 質問票の有用性） 
 









  主査： 片岡 洋望 
  副査： 中西 良一, 鈴木 貞夫 
 
 
論  文  内  容  の  要  旨 
 
背景: 
遷延性/慢性咳嗽は患者の Quality of life(QoL)の低下や就労困難を引き起こす臨床的課題であ
る。胃食道逆流症(GERD)は、日本を含む世界における遷延性/慢性咳嗽の最も一般的な原因の 1
つであるが、その診断は容易ではなく、American College of Chest Physicians guidelines は
GERD関連咳嗽の診断をプロトンポンプ阻害薬などの経験的薬物療法への反応性に基づいて行う
ように推奨している。 















各種臨床指標について GERD 関連咳嗽群と非 GERD 関連咳嗽群の群間差を評価し、FSSG 質
問票スコアの GERD 関連咳嗽診断における有用性は Receiver operating characteristic 
curve(ROC)分析で評価して、診断に至適なスコアのカットオフ値も算出した。また血中好酸球が




GERD 関連咳嗽群と非 GERD 関連咳嗽群を比較した場合、年齢、性別、喫煙歴、BMI に有意な
群間差はなかった。咳嗽の持続期間と症状緩和に必要な期間は、GERD 関連咳嗽群の方が有意に
長かった。FSSG スコアは GERD関連咳嗽群は平均 11.4(7.6)点、非 GERD 関連咳嗽群は平均
6.5(5.9)点であり、有意差がみられた(p 値<0.001)。血中好酸球数と 1 秒量はニ群間で類似してい
たが、呼気 NO 値は GERD 関連咳嗽群で有意に低値であった(p 値=0.03)。FSSG スコアの GERD
関連咳嗽診断に対する ROC 分析の結果、Area under the curve (AUC)は 0.70、p 値<0.001、カ
ットオフ値 7 点にて感度 75％、特異度 62％であった。血中好酸球が 150 / lL 未満の患者群と喀
痰好酸球割合 3％未満の患者群にそれぞれ限定して同様の解析を行ったところ感度 79％と特異度






を指し(Montreal Definition 2006)、食道外症状の 1 つとして咳嗽が確認されている。GERD 関連咳
嗽は近年本邦でも増加傾向であり、遷延性/慢性咳嗽患者 312 例での先行研究では、他疾患との合併
例を含めて 46%の患者に GERD を認め、かかる患者では咳の改善に要する時間が長く、咳特異的 QoL






して明確で簡便な治療前診断ツールの確立が望まれる。FSSG 質問票は GERD 症状 12 項目、計 0-48 点
のスコアリングで GERD の診断を行う質問票であり、8点以上で GERD の存在を疑うものである。今回
GERD 関連咳嗽の治療前診断における FSSG 質問票の有用性を評価するため、FSSG 記入と血中好酸球数
測定のある遷延性/慢性咳嗽患者 256 例を後方視的に検討した。110 例(43%)が GERD 関連咳嗽と診断
され、かかる患者では先行研究と同様に非 GERD146 例と比較して咳症状緩和に要する期間が有意に長
く、咳特異的 QoL も有意に低下していた。GERD 関連咳嗽の治療後診断を応答変数、FSSG スコアを目
的変数とする ROC 解析では、AUC 0.70、至適カットオフ値 7点で感度 75％、特異度 62％であった。
アレルギー性炎症の代表的バイオマーカーである血中好酸球数が 150/µL 未満の患者群 170 例、遷延
性/慢性咳嗽の最多原因疾患である咳喘息を有する患者群 168 例に限定した場合、感度、特異度、AUC
は前者で 79％、65％、0.74、後者で 83％、60％、0.71 と、AUC が軽微ながら上昇した(ともに至適カ
ットオフ値 7点)。以上から FSSG 質問票の GERD 関連咳嗽の治療前診断における有用性が示唆され、
血中好酸球数低値患者や咳喘息患者でも有用であることが明らかとなった。 
【審議の内容】 主査の片岡教授より、①ピロリ菌除菌で GERD が増加する機序、②GERD 関連咳嗽診
断の根拠および非 GERD 関連咳嗽群における PPI 治療の実施頻度、③血中好酸球数 150/µL 未満をアレ
ルギー性炎症が弱いとする根拠、④咳特異的 QoL を評価する LCQ 質問票の詳細について、⑤呼気一酸
化窒素濃度測定の意義と GERD 関連咳嗽群で低値となる理由、等 6項目の質問がなされた。副査の中
西教授から①除外基準(喫煙者、典型的喘息患者)設定の意義、②遷延性かつ乾性咳嗽の患者で想定さ
れる原因疾患、③GERD 関連咳嗽の診断が困難である要因はなにか、④アトピー咳嗽や感染後咳嗽に
おける FSSG の有用性は、⑤FSSG の改訂版を使用した場合にオリジナル版と同様の有用性が予想され
るのか等、7 項目の質問が行われた。同じく副査の鈴木教授より①ROC 解析の原理と目的、②至適カ
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